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1. 本文の目的
高血圧症に用いられる薬物は，年ごとに新らしく
提供されているが，乙乙数年間の治療界において，
基本的な重要性をもつものは， Rauwolfia系の薬物
である。乙の効用については，内外ともに，おびた
だしい報告がある。そのうちで，ふつうの薬用量に
かんするかぎり，副作用の少ない乙とは，各人のみL
とめると乙ろではあるが，広く使われる乙とと，長
期にわたって用いられることによって，たとえ，比
較的軽少であるとはいっても，臨床の実際では，い
つも，注意しておくことが大切である。副作用のう
使Reserpine名の123は，(27)(1)，Schroederちで， 
用例中IL.， Parkinsonismを1.6%K，みたと Lサ。
なお，氏は， 137名の Chlorpt'omazline使用例中 
K，本症候群を 0.7%にみたといった(14)。乙れは，
微量金属中毒の国際的疫学調査のため，来日され，
滝沢延次郎教授とともに，第二内科を訪れられたと
き，同教援より， わが国の Rauwolfia系使用によ
る Parkinsonism の発生頻度，および，その本態
の追究かたにつき，斎藤十六教授は，協力を求めら
れた。わたくしは，この点にかんする調べを命じら
れた。 Reserpineの副作用と考えられる Parkin-
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sonism Kかんする記載は，外国でも， Schroeder 
を除けば，注意している人はすくなく，たとえば， 
Moyer(18)の編集になる Symposiumにおいても，
とりあげられていず，わが国では皆無である。それ
ゆえ，わたくしは，慎重にするため，まず， Reser-
pineが臨床的に Parkinsonismを現わすと，否と
に，かかわらず，使用時Ir.， Myostaticsく加をどのよ
うに変化するかを調べた。調べには，本学 生理学
教室の鈴木正夫教授と本間三郎助教授ω，(10)，(11)〆26)
の御援助により， ]. W. Magladery(16)，(17)の方法を
使い，腔骨神経・脊髄反射伝達回復曲線を求めた。
Reserpineの効果は，長くつづくゆえ，コントロー
ルも，長期間にわたって観察する必要がある。それ
ゆえ，1.本曲線の日差変動を調べた。 2.とのコント
ロール値を逸脱する Reserpineの影響を検討した。 
3.なお， Myostatics K用いる治療の影響をも観察
し，あわせて，臨床的事項を考案することにした。 
I. 実験方法
本検査は，本学生理学教室鈴木正夫教授，および，
本間助教援の考案になる，平和電子研究所製の，神
経電気刺激分析装置，および，同記録装置により， 
Magladeryの同大二重刺激法を，経皮的〈自)1ζ行な
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Fig. 1. Double Shock Test 
1st Shock 百~"，e ~ 7s 
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った。刺激は，膝宮部腔骨神経圧点に加え，同側排
腹筋上K，導子間隔 4cmの双極導子をおき，刺激
による H波を，経皮的に記録した。刺激時間は，ゃ
く0.5msecで，それぞれの強さは，単独刺激で， 
M波の現われない程度の，充分，大きい H波(16)の
)。1おこる，強きである(図 
検査にあたっては，患者K，検査内容，および，
その方法を，できるだけ，やさしく説明し，予行的
検査を，本検査の 3~10 日前K行ない，電気刺激へ
の恐れを，除くよう努めた。検査室は，ゃく 3mx 
8mの広さの部屋で，壁は，白色と淡黄色に彩色さ
れ，中央に大型の寝台をおき，被検者は，乙れに横 
臥する。室温は，つねに， 20 ~ 250C K保ち，採光
は，南側の大窓を利用し，すだれを用い，日光の直
射を防いだ。夜間は，ふつうの電灯照明である。
被検者は，検査 15分前lζ入室し，日常の談話，お
よび，日常の動作のもとに，横臥し，体温測定をう
III.実験成績 
A. 脊髄伝達回復曲線の日差変動について 
25----60才の男女 16例につき，朝 (10.00a.mふ 
昼 (3.00p.m.)，および，夜 (8.00p.m.)の3固にわ
たって，測定した。そのうちわけは，尋常例 4， 甲
状腺機能充進例 2，高血圧症例 6，および，病的反射
を示すが，運動障害のない高血圧症例 4である(図
2)。ζれらの各例について，その過常期，抑制期，
および，関下縁の平均値を求め，さらに，その変動
域を，その平均値にたいする百分率で現わした。
まず，朝，昼，および，夜の過常期，抑制期，な
らびに，関下縁を求め，その平均値を計算した。こ
れらの値の朝から夜への変動をみると，過常期と闘
下縁は，増す傾向にあり，抑制期は，短縮する傾向
にあるといえる。また，甲状腺機能允進例では，大
きな変動をみた(図 3)。
ける。検査は，腹臥位で行ない， 15 --30分を要す. 上記4群の過常期の平均値と，その変動，および，
る。検査後，ふたたび，被検者の体温を測定し，検 その平均値比たいする百分率，すなわち，変動率を
査前と変化のないことを，たしかめた。 求めた(図4)。 甲状腺機能尤進例では，平均値が
_ _ _ 
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子52恒】」コ ω且:s:~出 り，かっ， もっとも安定した値を示した。乙れにた主 ι 
110%，変動が 76，変動率が 71%である。その他の 
3群では，平均値が 95--99%，変動が 18--19，変動
率が 17--21%で，ほとんど，差はなかった。
抑制期は，甲状腺機能充進例で，平均値が 61 
msec，変動が 84，変動率が 119%であった。その
他の 3群では，平均値が 34--52msec，変動が 12--
いして，病的反射を示すけれども，運動障害のない
高血圧症群では，平均値が 34msec，変動率が 60%
であった。
関下縁は，甲状腺機能充進例で，平均値が 19%，
変動が 48，変動率が 160%であった。その他の 3群
では，平均値が 20--27%，変動が 17--19，変動率が 
85---105%で，大差はなかった(図 6)。 
。
。
$00'f o。-'0。
与。 
"00. 
';00 
，Joo 
200 
Zβ0 
200 msec 
。
Fig.7. 23/豆 '58 O.M. 。 34yrs. Fig.8. l1/XI '58 K. K. ロ 44yrs. 

Daily Fluctuation Daily Fluctuation 

『司 
o 
% 
'00 
% 
10σ 
" も
。。
。iOEC5 - e
-S一朗
向一一知- 。 一- o
一
- a y
一
。 -h一一 括 一J/_oo 
200 
J/_lJo 
。。 
。Fig.9. 9/XIl '58 M. S. 57yrs. 	 Fig. 10. 23/X '58 N. T. 口 58yrs. 
寸i 
}槻 
開 
~ 
ゆ 
3曲-3向
，Jo。 同 5を ζ 
$00 
加
仰 一
伸 一  
100。
。 
血 4 
A 
1(> 
。。
Dai1y Fluctuation Daily Fluctuation 	 諜 
E伴
% ~ 
。 
100 
50。畠師 . 
30。。。 
"。
100 .]0 0 綱同 seι 
部
ω∞蝋 
Fig. 11. The Cases of The Reserpine Test (1mg im i) by Recovery Curve. 瀦 
Sleeping 
72国百EFZ3 Clinical Subjective Blood aHSh民，sEahm 宮2H0ぷ古5H0コq 【JG20h司6-q出川丙ωmコ 若EO同H者出E肘ω 
Times 
甘凶lqRU同h2ZdOzυコ電 
After Reserpine im i 
sロ日 G4ロω凶吋hJ」 iω何 23国回 5KW 23出自。←EロωF ぴb43A h』En4 Diagnosis Complaint Press. 1Rigidityl 0い ideTremorI YI '-J ~Ë妊ects 
SDliesetpurb. General 
l. Ba- P 。C 。C % 
30/羽 I I.Y. 口 42 Parkin- 106/74 llc (一) Tremor (+) binski 4 4 (一〉 36.5 23 67 like like Headache SOnIS立 1 Gemeral (十(ー))or before before Stiffness Rigikity 
r. Hand- Skinflush.， Sleep 
SDliesetpur. treロlor Babim-8/VJl M.M. 口 64 Parkin- 152/105 lla (-)1.leg: (十〉 ski 6 4 (ー ) 36.5 22 63 vagagterda. vagagterda- disturb.， Head-SOnIS町 1 bance latent (十) ache，nasalcong.fvemor 
Esseritial 
19/IX E.G. ロ 60 Hyper- 1.Hemi- 162/94 llb Hemi- (一〉 (十) (ー ) 5 4 (ー ) 36.2 23 65 〈一〉 (-) like above 
telision paresthesia ptTaIerseisa-
ポ謹一酎居間前一円汁「
Hhw
J J
吋 T.lo158官 :allE詰 |掠:I叶 (一) lwmsal3ドー)1判 19167 congestion 
ワ 白告 
oopooopo 
噌 
1182/78 ド(イ十竹) 1 
につ 
lskindush Nasal 
、 
-N.i口同盟 allE;詰叫m |L叫lぺE:叫叶
1
(ω 71(一) 136.5120ド(ー ) Congestion一→) 1 
〆 
口巾:頃尚陶附aS部制(一〉 Headache臨叫 81(一) 1お 4119ド become slighty. …W.K引10 1吋 ::?z;hlMchel1山 1 llb 1(ー ) 1 (一) 1(ー(一) 1 l Ea I 
21
31
l
|いm81 (ー ) 136.61221581 (一〉
。50 tHeynpseiorn 36.8 16 52 like above(ー〉(一))g Pero-18/1 W.K. - Headache 195/104 I[b (-) (-) (十〉 (一) 6 8 l4(y5lswmen 
。49 tHeynpseivre- Headache 174/90 llc (一〉 (-) (十〉 (一〉 10 10 (-) 36.8 19 64 (ー ) (一〉 Slight nasal 
Eopnactehpyhal- congestion
30/工 S.N.
EA ad
E - -EA S A  1 u  
A
FJ/ E Q
U
o q a  AU ppp ohss a v d4LIAFL
ArE
α c m m  'QJQ UDh PU υ  nJ a
1 (ー )1 (一〉 lz:l (一) FHU f¥ BJJ dFO IU iQU A (一) (-) lNasalcongestion Headache斗
， ， ， ， ， ， ， ， 
ロ唱 光

氏一岡山

】
、 
・ 唱 且  
・ 噌 ・  
、
、
自社危・ 
円 、 
】 
噌噌 
19/叩 5.1 0 1571器 イ ド(叶(l一(←一→) 1 一) 悶…aal1Hωe伺ぬωadωa白 
前
難 
パ 
E
B
R d F J
「仰い同
2215
調路岳町門院 
σ
創刊哨器町側 
~ 
llH
斗 
NIl
Clinical DiagnosisDate J114FE423Uh 
12.
 The Reserpine Test : on The Supernormality.Fig. 
。
 
1
3川 1.Y. '口 42 Parkinsonism lり 06/741例 lt1TiI251l149 
EH tt ue dnn
V d q u  EA
EHg v d  nM.A ue unL
QUL EA
・噌 
・唱 
日
ト
十 
記伊児伊 目白 
1
1

Parkinsonism川M.M.I口	 lI， 1…C+) 1叩 96
 86.5
1 83 189.2 186 J99 1 1821 

2.2
1 20 17.4 148 I90 1 101 

19.4 

64
 EiI5224l
1 1
 
オ4

計帯
開 
1川 l叫 6仰|例
 62 
60
E. G.I 0 1(一〉	 lKEPi|n n 
o n 
0
0 
1 1 

|出:1182/78 1C十〉	 I 13

67 
l
2…N. T.Iロ|判 唱 i
凶lfabmil(ー) l
凶 品 川
36.0
l501681111.5118 1
63
 
EHg v d  
川M. 5.1 0 Essential Hypertension l円 120/871ω1 
指伊
2…H. N.I 1r，詑rlI， 17仰 [ω1 Hトc一) - Mn--EAc u石川削口 1 1

諜157
1
卜71
 48.2 
53 13.8 	l110 1 1631 6 1 

1 12 1 
 即 
1 (一)c一) I 	
5出
73.6 

!1州 0 150 1 Hypertension |引叫
 53 
I 

72 
1 

70 

w.K.I 
 1C+) 1 Cー ) 1 cー) 
112 1 16.7

64.9
1 61 	:ω1 85 I94 1 151 

1 23 	1721ω1
 2.1 
lIb 195/1041 c+) 1 (一) 1 (ー )町 Hypertensionlw.K.I 0 150 1 
 l72 1 84 

|5. N.I 
 0 
1ペド川5.1 5. 叶1 
 013ω O
HE v d n  eepc rp h出 
lIc 1山 1(十) 1 cー) 1 (ー )必初/工 •
dso- w p  ezh + ι  L μy
1

(ー〉い-ぺ
 5 
Postencephalitic 	 I出 l則 1 127
 
o120.8 1 31 l 1801 1801 

• 24 1 310 135 1
 
39 1 73.6 1 39 192 i53 1 

Psychosis 1105/341 
 1

瀦
ω∞麟 
100 
-173ー第 1号
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回復曲線の平均値は，つぎのとおりである。すなわ
ち，過常期は 95%， その変動率は 21%，抑制期は 
5~msec，その変動率は 25%，関下縁は 20%，その
変動率は 105%であった。高血圧症群，および，病
的反射を示すけれども，運動障害のない高血圧症群
でも，各平均値は，尋常例と，ほぼ，ひとしいが，
抑制期の変動率は，ゃく 2倍氏増していた。また，
すべての例で，昼の検査値が，平均値に一番ちかい
ことを見た(図 7，8，9，10)。 
B. Reserpine 1 mgの筋注による脊髄伝達回復
曲線の変動について 
30，.63才の男女 10例R，Reserpine 1 mgを筋
注し，注射前，および，注射後 90分， 3時間， 6時
間， 12時間，および， 24時間の脊髄伝達回復曲線の
変動を，しらべ7こ。被検者は， Parkinson症候 2
ω日 明  
'Hd
。 百  
例，高血圧症7例，そのほか 1例である (図 11)。
検査は，すべて昼 (2.00p.m.)から始め，前後の処
置は，日差変動の検査における場合と同じである。
』門同
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a. 過常期 
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Reserpine 1 mgの筋注により，全例K過常期の
増す傾向をみ，うち， 8例の変動率は，注射前にく
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白 
唱 。 。 - 凶  
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らべ， 20，.130%，平均 56.6%であった。 乙の傾向
は，注射後 90分から 6時間R，多い。 24時間で，
注射前値比もどる。乙れらは，全症例の最高値，次
高値，ならびに，最低fD;L次低{直の時点をあつめ，
その分布を， Histogramで現わすことによって，
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ω
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明らかとなる(図 12，13)。 
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S
3
忠信臼 
50 
ム?-174- 千 葉 医 学 ヱ三、
仕仕合 軍
コ中
日』 第 36巻
の Histogramを作っても， 一定の傾向をえなかった。 . 由 同。 . ∞。 . 凹 H.HN 
(図 14，15)。
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C. 関下縁 
Resespine 1mgの筋注の前後の値を， 過常期と同型5 
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式の Histogramで分析したが，一定の傾向がなかった
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乙れら，検査例の代表として， 3例を図示した(図
17，18，19)。了。一口一 
z
民 一  
0
一∞呂一回 
一 。 町 一  
一凶区一同¥∞同
。 工
凶区 関
o o
一 。 工  
一的の一
3
o また，定型的な動脈硬化性 Parkinsonism をもっ本
態性高血圧症の 1例を代表として，種々の薬物の効果を
しらべたところを説明する。
本例は， 64年の男性で， Parkinsonismをもっ本態性
高血圧症患者である。己往症に麻薬，ないし，職業中
毒，および，脳炎などはなしまた，家族性に震顛はな
い。眼底所見は， KW JIa型，血圧は，経過中， 170/110 
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Fig. 17. 8/四 '58 M.M. 口 64yrs. Fig. 19. 11/1工 '59 S. S. 0 30yrs. 
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本態性，ないし，老人性本態性振顧と異なる。 ζの 
100 .2 ，3 
o I 向。 ~DD 800。 too 2PO mseι 
---150/100 mm Hg，尿検査所見，および， PSP排世 振顧は，かなり安静時，挙上性であるが，睡眠中に
試験は尋常である。姿勢は前屈位で，動作おそく， はない。それゆえ，老年者の本態性振顧とするより
表情は仮面様，ただし，精神異常はないことによつ も，老年性 Parkinsonism とし，おそらく，動脈
て習慣性精神性振顛を除外した。いちじるしい言語 硬化症と高血圧症によって， Etat clibleなどが生
障害はないが，早口では話せない。いちじるしい植 じた結果と考えた。
物神経症状を欠く。四肢はは，受動性運動の全経過 用いた薬物は，つぎのとおりである。 
R，一様の，中等度の筋強剛があり，歩行は小また Mephenesin (12)， (5)， (15) : 10% 2 cc筋注後 20分
である。錐体路障害はないが，膿反射は，やや充 から，抑制期はのびる傾向にある。過常期と関下縁
進。振顧は上肢にあるが，頭部lにはない点が家族性 には変化がない。
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Fig. 21. 8/四 '58 M.M. 口 64yrs. Fig. 22. 9/刊 '58 M.M. 口 64yrs. 
10% Myanol 4.0cc i.m.i. 10% Myanol 4.0 cc i.v.i. 
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4cc筋注後 15分から関下縁の増す傾向がおこり， ， ， 
oo 
200 
2DO 1I'ISI包C抑制期は， 筋注後 30分まではちじみ， その後， 45 0 oo 
分， 60分にいたって，大きくのびたの Fig. 23. 1/四 '58 EMG M. M. 64yrs. 
ち，ふたたび，ちじむ。過常期は，増す 10% Myanol 4.0cc +5% Glucose 20 cc i.v.i. 
傾向にある(図 20，21)0 4 ccの静注lと
より，関下縁は増す傾向にあるが，抑制 before 
一晴《内四叫也崎ι、-品目〈働、川句~品、，，"
明品斗軒帆.......品州恥..........崎南島 

期ののびは，筋注時よりも早くおこる。
人
筋電図では〈15〉，安静時の Fibri1ation，
および，伸展反射の増しをみる(図 22， 
23)。 
空揖 
Phenobarbital 0.1 g筋注(5)，(12)，30 
1岬-，刊仲村怖桝骨岬咋引帥崎 
分後， 10% Mephenesin 4ccを筋注す
.、払__.._.ι~恥均・4必d 
は，変らなかったが，関下縁のましはな at rest 
voluntary contractlon stretch re自ex 
かった。ただし， Amobarbital 0.1 Fig. 24. 171四 '58 M.M. 口 64yrs. 
gの筋注だけでは，著変がなかった。 10% Myanol 4.0cc i.m .i. 
州問桝榊帆榊和村山中帖.，，1J._命~吋，~午..， ると，抑制期ののびと，過常期の増し
Chlorpromazine-S-oxid 30 mg 
筋注(5)，(7)バ19)，(25)， 30分後， 10% 
1.0-
100 
Mephemesin 4ccを筋注したとこ
ろ，過常期のまし，関下縁の増しは
抑制され，抑制期は，あまり変化し
なかった。ただし， Chlorpromazine-
S-oxid 30mgの筋注だけでは， 末
梢神経伝達回復曲線rc:，明らかな変
化はなかった。 
Dimetyl-tubocurarine iodide(5) 
3mg筋注， 90分後， 10% Mephe- 5乙 .200f(70 J/JO が(}o
30 
60 
。 
1曲 200 J向
60' 
100 
。
。 
2配， .5I>o1ltsec 
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Fig. 25. 17/四 '58 M. M. 64 yrs. nesin 4 ccを筋注したところ，関下
10% myanol 4.0 cc i.m.i. 	 縁の増す傾向がへり，抑制期はのび
た(図 24，25)。ただし， Dimetyl-
tnbocurarine iodide 3 mgの筋注
だけでは，一過性ながら関下縁はへ1蝿 
1仰 
り，抑制期はのび，過常期はへった
(図 26)。 乙の程度の単独使用量で
$0 は，末梢神経伝達回復曲線に変化は
$0 	 なかった。 
Scopolamine hydrohromide: 0.5 
。
mgの皮下注では，抑制期ののび，
過常期のへり，および，関下縁のへ
。 I 100 200 a仰 初 o	 500 りが，いちじるしかった(図 27)。 
() fQ(} :(J)O .]00 
{<oo 1こだし，	 0.25 mg皮下注では， 注射 
Fig. 26. 16/四 '58 M.M. 口 64yrs. 後 20分で， 0.5mgとおなじ変化がおこるが，その
Metubine Iodide 3 mg i.m .i 後，かえって，関下縁はまし，抑制期はちじみ，過
常期は増す傾向にあった。 0.15mgの皮下注では，
% 筋電図上に，注射後60分で，一過性ながら群化のへ 
，仰 りをみた(図 28)。 
StrychiI1in nitrite: 0.5 mgの皮下注で，過常期
のます傾向をみた。 
50 
IV. むすび 
Rauwol五aserpentinaの副作用，ないしは，中毒
作用については，多くの報告がある。精神科方面で
用いられるほどの大量は，高血圧症の治療には使わ
れない。乙の程度の量にかんする降圧効果について
は，莫大な業績があり，教室にも中村(和〉の研究く23)
o I wo 2曲 30。 がある。そのさい，すでに，内科的使用量の範囲に足。	o 100 
おいても，ときに， Parkinson様所見のおこる乙と 
Fig. 27. 28/四 '58 M.M. 口 64 yrs. がわかっていたo 回復曲線の変化か 
Scopolaminum hydrobromicum 0.5 mg subcut.i. 	 ら，調べ，さらに，従来， Parkinson 
症候群に有効といわれる数種の薬物
を用い，これらが回復曲線に及ぼす
。(2)1)，(2，(5)影響をも観察した	% 
脊髄求心工 a線維，および，同遠
1M 
心 α線維からなる，いわゆる，脊髄 
100 H反射は， Ho百mann(6)の人体につ
Renshow以来，910)いての観察(1	oreザb/--. 1 
のネコについての追ω(3)，(2)，(1950) 
。 
らに， J. W. Magladery (1955)06) 
試など，多くの観察研究がある。さ1/
100 200 300 400 500 冨nSec。 100 200 300 40。 は，ヒトについて，膝宮部で腔骨神
経R.，経皮的同大二重刺激を加え，
Eccles >，943)02(1L10yd，(1940)(24)
50 
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例を2症候群の明らかなParkinson1[， yrs.64口M. M.EMG'58珊5/28.Fig. 
Scopolaminum hydrobromicum 0.15mg subcut. i. 除けば， Reserpine 1 mgの筋注により，
before 15' 30' 60 90・ 振顧も，強剛も出現しない。 
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排腹筋上から，経皮的双極誘導を行ない，これを観
察し， ζの反射弓の回復状態を，曲線に現わした。 
すなわち，刺激間隔を横座標にとり，第 1刺激のH
波の高きを 100%とし，刺灘間隔を変動させる乙と
により，第2刺激のH波が，どう変化するかを，百
分率で，縦座標lζ示した。それによると，刺激間隔
を，しだいに短縮するにしたがい，反射は，かえっ
て，増す時期があり，さらに，それを越すと，反射
は急に減り，ついに全く反応しない状態がおこる。
さらに，刺激間隔を極度に縮小すると，ときには，
かえって，反射のおこることがある。これらを，そ
れぞれ，過常期，抑制期，および関下縁と名づけ，
乙れらによって，脊髄反射の興奮性の程度を，現わ
した。本学 鈴木正夫教授・本間三郎助教授・三輪
清三教授，および協研者の多数にのぼる観察があ
る。わたくしは， J. W. Magladeryの方法にもと
づき，人体脊髄反射伝達回復曲線を調べた。乙のさ
い， Rauwolfia serpentinaの作用は長いゆえ，と 
くに，その日差変動を測定したo 
A. 日差変動
朝，昼，夜と，過常期と関下縁の増し，および，
抑制期の縮みがある。甲状腺機能尤進例では，この
変動が，とくに，いちじるしい。尋常群では，過常
期は 95%，その変動率は 21%，抑制期は 52msec， 
その変動率は 25%，関下縁は 20%， その変動率は 
105%であった。高血圧症群，および病的反射を示
すけれども，運動障害のない高血圧症群でも，各平
均値は，尋常例とほぼひとしいが，抑制期の変動率
は，ゃく 2f音であった。 
B. Reserpineによる変化 
lmg筋肉内注射後90分から， 6時聞にかけ，過
常期の大きな増しが， 10例中8例にみられた。抑制
期，関下縁については，一定の傾向はない。すで
. m
心
nrk
O 
の併用で，一過性に，抑制される。 Scopolamine
hydrobromideは，反射の抑制作用が，いちじるし
いが，その効果のでる始めと終りに，一過性の反射
充進像を示すととがある。 Amobarbitalでは，あき
らかな結果がえられなかった。 Strychinin nitrite 
では，反射の允進像があった。
稿を終るに臨み，脊髄伝達回復曲線について，

御懇切な御教示を下さいました，本学生理学，

鈴木正夫教授，本間三郎助教授，および，生理

学教室各位に厚く御礼申上げます。 また，終

始，御懇篤な御指導と厳正な御校聞を賜わりま

した，恩師，斎藤十六教授にたいし，衷心より，

御礼申上げます。

なお，本研究に要した費用の一部は，昭和 33
年度文部省科学研究費交付金，昭和 34年度文部
省科学試験研究費補助金によった。
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附: Phenyl-(α同 piperidyl)-aceticacid metylester 
(RitaIin “Ciba")の脳波
目
1.はしカ) ~ 
I.観察方法 
A.動物実験 
B.臨床観察 
JIL観察成績 
A.動物実験
1. 血圧，および，呼吸 lとお
よぼす影響
本論支中に使用した略号
B. P.: Blood Pressure mmHg 
CPZ: Chlorpromazinc [Wintermine (Shio-
nogi)J 
CjS: CyclejSecond 
EEG: Electroencephalography 
LF， RF: 左，右前頭部誘導 
LP，RP: 左，右頭頂部誘導 
LO，RO: 左，右後頭部誘導 
LSD-25: Lysersic acid diethylamide [Delisid 
(Sandoz)J 
立1. a.: mean amplitude (μV)平均振巾 
m. p.: mean period (msec)平均周期 
P. R.: Pulse Rate jminte 
Rs: Rauwolfia serpentina (Reserpine (Ci-
ba)J 
一一_j: 1 sec x50μV 
1. はしがき
近年，鎮静剤として， Chlorpromazine，Reser-
pine，あるいは， Meprobamateなどが脚光を浴び
るようになり，内科をはじめ，精神科においても，
治療上に導入され，臨床面K，多くの便宜をあたえ
てきている。しかし，乙れらの薬物は，かならずし
も，うつ状態，ないしは，無慾状態にたいしては，
充分な効果は期待できない。そこで，精神々経賦活
剤として，いろいろな薬物が要求され，使用されて
いるが，その効果は一定でない。
1954年， Meierらの実験(5)にもとづいて， Piperi-
din誘導体である Phenyl-(α-Piperidyl)-acetic 
acid methylester [Ritalin (Ciba)Jが合成され， 
次 
2. 心電曲線lζおよぼす影響 
3. 脳波におよぼす影響 
B.臨床観察 
1. 白 覚症状 
2. 血圧p および，心拍数 
3. 脳 波 
IV. ま と め
文 献
おもに，精神科領域において使用されて，それが有 
効であることが認められ(2)〆へわが国でも，秋元教 
援らの報告(1)， (4)，(6)に接するようになった。 しか 
し，そのほか2 とくに，脳波にかんする報告は，す 
くなくとも，われわれの手許にはみられない。そこ
で，われわれは， Ritalinを内科的疾患に使用する
とともに，動物にも使用して，自律神経系におよぼ
す影響lζ注目しながら，さらに，脳波的lとも観察
し，知見をえた。 
I. 観察方法 
A. 動物実験
動物は，すべて，ウサギを用いた。血圧，呼吸の
観察には， 2.5kgのウサギを用い，仰臥位とし，呼
吸と大腿動脈の血圧の変化を記録し，同時lζ，心電
曲線をも記録した。使用した Ritalinは， 0.5---4.0 
mgjkg，Chlorpromazine (CPZ: Wintermih (Shi-
onogi)]はlOmgjkgで，いずれも，耳静脈より静
注した。
脳波は， 2.8---3.0 kgのウサギを用い，腹臥位Iζ固 
定し，無麻酔でお ζなった。脳波導子は，エナメ Jレ
銅線(直径 200μ)を用い，後頭頼より，ゃく 1cm
前方から，それぞれ，皮質，および，皮質下に挿入
し，双極誘導をおこない，導子問の間隔は， 2mm
とした。また，実験後，脳は摘出標本として，ホJレ
マリン固定後，連続切片で，導子の尖端の挿入部位
を確認したが，いずれも，視床，ないしは，視床下
部にあった乙とを確かめた。乙の実験では， Ritalin 
0.4~2.0 mg/kg，CPZ 25mg，Rauwolfia Serpen-
tina [Rs: Reserpine (Ciba) J 1 mgjkg， Chlor-
promazine S-oxide COpromazine (Yoshitomi)] 
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50 mg，D-Lysergic acid diethylamide tartrate 
(LSD-25: Delisid (Sandδz)J 30 rjkgを，いろい
ろ組合せて，耳静脈から静注した。 
B. 臨康観察
自律神経系の緊張異常状態である本態性高血圧症
をはじめ，胃・十二指腸潰蕩，粘液水腫などのうち，
とくに，うつ的傾向，ないしは，睡気を訴える患
者，および，神経症の患者など 8例に， Ritalin 10 
，._15mgを，いずれも，皮下注射し， 60~90' 観察
した。その間，自覚症状，血圧，心拍数，および，
脳波の変化についてしらべた。
III.観察成績 
A. 動物実験 
1. 血圧，および，呼吸におよぼす影響
まず， Ritalin 0.5 mgjkgの静注により(図 1， 
A)，血圧は，ゃく Y後ころより動揺しはじめ， 5' 
から，一時的に呼吸の抑制がお ζったのち，血圧
は，一過性に 40mmHg上昇し， 40グ後に，ほぼ，
もとの血圧値にもどる。 また， 2'後にも， ふたた
び，同様の変化がみられた。そのほかは，この量で
は，注射前後の血圧値，および，呼吸には，ほとん
ど変化はみられない。
つぎに， 1.0 mgjkgの Ritalinを静注すると (B)， 
V後K，数回の過呼吸に次ヤ呼吸の抑制ののち，前
と同様に，血圧の一過性の上昇がおこる。また， 2七
および， 3'後にも同様の変化をみた。この注射前後
の血圧値の基線は，ゃく， 10mmHg上昇し，呼吸
Fig. 
の振巾は，あきらかにまし，不整となる。
さらに，前回の倍量である 2.0mgjkgの Ritalin
を静注すると (C)，血圧は，注射直後に，一時的な
下降を示し， l'後ころより，呼吸の振巾はまし，不
整となり， 3'より，血圧は，ゃく ，301/~601/ の間隔
で，一過性K，20mmHg前後の上昇を示し，動揺
がはげしくなる。乙の現象は，ゃく， 10'問つづき，
呼吸振巾はますが，呼吸数民は，いちじるしい変化
をみない。
きいとに，さらに， Ritalin 4 mgjkgを静注する
と (D)，血圧は，前と同じように，一時的に下降し 
たのち，注射後 2'以内より，血圧値は， 15~20mm 
Hg前後で，ゃく ，301/の間隔で動揺する。また，ウ
サギは舌を出し，体動もはげしく，不安状態を示
す。ただし，注射前にくらべて，血圧値は，下降す
ることはなL、。また，呼吸振巾のましは，前にくら
べて，さらに，いちじるしくなるが，すくなくと
も，呼吸数のましは明らかでない。そこで，血圧，
および，呼吸抑制を示す CPZ25mgを静注したと
ころ，注射直後より，血圧は下降しはじめ，注射開
始より 2ノ以内に，死亡した。乙のきいの CPZは，
未処置のさいには，充分耐えられる量であることか
ら考え， Ritalinの大量を前処置しておくと， CPZ 
kたいする反応性をたかめるように思われる。この
乙とから，臨床的K，Ritalin中毒患者に，鎮静剤
を使用するさいには，慎重な配慮がはらわれねばな
らない。 
2. 心電曲線におよぼす影響 
1. 
(8) 
‘L 
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血圧，および，呼吸曲線を記録したさい，心電曲
線も同時に観察した el4
Ritalin使対前(図 2，A)，洞性全調律， RRは
0.24ペSn.mをしめす左型， T 1は平低で，STn.lIは 
“Praeterminale Negativ" をしめした。 Ritalin 
0.5 mgjkg静注 Y後 (B)，やや頻拍化し， RRは 
0.20ぺSmはその深さをまし， 左型傾向がつよまっ
た。 STr.n.mは，すべていちじるしく下降し， Tr 
平低化， Tn.mは陽性をしめし，ときとして， STの
下降は消えた。 Ritalin 1.0mgjkg静注 Y後 (C)， 
RRは 0.20ペSTの下降は，まったくみられず応
3 v Durinj CPZ 10 mS/k3 i.v. i. 
(D) 

l'aJfe炉 cpZ 10In，j./I均 1. V.1. 

Tn.mの増高をしめすものと， Tr.n.mともに平低下
するものが交互に現われた。 Ritalin2.0 mgjkg静 
注 3ノ後 (D)，RRは 0.181/ と頻拍化傾向をとり， 
QRS群の電位も減った。 ST-Tの態度も ST-TJT. 1JI
の下降傾向と， T増高をもつものと， ST-T下降を
ともなわず， T平低化をしめすものとが交互に現わ
れた。 
Ritalin 4.0 mgjkg静注 3'後(図 3，A)，前固に
くらべ，いちじるしい変化はないが，ときどき，筋
肇縮をみた。ついで、， CPZ 10 mgjkg静注後 (B， 
C)，RRは 0.22ぺQRS時間は，ポちじるしく増し，
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とくに， Sn.mの巾を増し，心室内伝達障害をしめ 作用を観察した(図 7)。 この実験では，皮質下脳
し， 1コの心室期外収縮につづく第 1心拍に，比較 波が，正確に記録でき伝かったので，皮質脳波のみ
的尋常な QRS時聞をしめす QRS群をみたが，そ について観察した。まず，これまでの実験にくら
の後， 2: 1房室ブロックを，ついで， n:1房室ブロ べ，量の多い Ritalin 1.0 mgjkgを使用すると，使
ックをしめし，ブロック死をとげた (D)。 用前にくらべ，31 (_"ろより， 30 cjs波が多〈混入し
3. 脳波におよぼす影響 て，乙れは，すくなくとも，151後まではつづく。
a) Ritalinの脳波 つぎに，Opromazine 50 mgを使用し， 45';後lζ， 
Ritalin 0.4mgjkgを使用して，皮質，および， Ritalin 1.0 mg jkgを使用すると， l' Cろに，一過
皮質下(視床)脳波について観察する(図 4)。注射 性Ir4 cjs前後の徐波がみられるが， 3' Iζは，振巾
後 2~51 C'ろより，皮質l乙速波の混入がおこり，101 の不規則な(150~400μV) ， 30 cfs波の混入する波
ごろよら，皮質下脳波にふ周期の短い波が混り， 型を示すが， 15ノ後には， もとにもどる。 そζで，
ゃく ， 5~6cjs前後の波が，そろってみられるよう 倍量の Ritalin2.0 mgjkgを使用すると¥振巾には
になる。 15'後lζ，さらに， 0.4mgfkgを追加使用す 変化はないが， 1~3' Kは，速波の傾向を示し，こ
ると，皮質，皮質下も，あきらかに振巾はまし，と の量では， 15'でも，まだ，速波は消失しない。
くに，皮質の速波は，いちじるしくなる。 このさ CPZ，および， OpromazineとRitalinとの関係
ぃ，ウサギは，不安状態を示し，外界の刺激K敏感 をみると，その拾抗作用は，あまり明らかで、なく，
となることをみた。 われわれの実験で、は，皮質よりも， 皮質下のほう 
b) CPZとの措抗作用について が，相互に影響をうけやすい。 
CPZ，および， OpromazineとRitalinとの関係 C) Rsとの拾抗作用につJいて
を観察した。 ウサギl乙 Rsを使用すると，皮質，および，皮
まず， Ritalin 0.4 mgfkgを使用し，皮質，およ 質下とも，多くの場合，振巾はまし，皮質では，徐
び，皮質下(視床〉とも，速波の現われるのを確か 波化の傾向を示す。また，皮質下では，とくに，振
めたのち， CPZ10mgを使用すると(図 5)，30' 巾，および，周期のそろった波が連続して現われる
後には， Ritalin による脳波は， dysrhythmyの傾 ょう托なる。
向を示し，皮質下脳波は，徐波の傾向を示すように まず， Rs 1.0 mg fkgを使用し， Rs による変化を
なる。さら l乙，、その後， 155ノの間fr，5mgからは たしかめたのち， 90ノ後より， 15/間隔で，それぞれ，
じめて，計 30mgの CPZを，分けて使用したが， Ritalin O.4m gjkgを2回使用したが(図 8)，皮質 
10'後K，皮質下脳波は，平坦となる。皮質では， 脳波の振巾が減少したほかは，いちじるしい変化は 
Ritalin による速波は，徐波の傾向を示さず，この みられなt，。さらに，151後K，Ritalin O.4mg/kg 
使用量では，あきらかな拾抗性を示さなし、。皮質下 を静注すると， 20~30' ごろより，皮質では， 15~ 
脳波は， 12時間後には，ほとんど，もとにもどる 20 c/s前後の速波が混入し，また，皮質下(視床下
5波が，おもであったものが，4~6cjs部〉でも， ，。t使用前の脳波にはもどらなCPZが，皮質では， 
つぎに， CPZをさきに使用tしたのち， Ritalinを ~8cfs 波が，おもになる。ついで， 30ノ後K， Rita・
使用、した場合を観察した(図 6)。まず， CPZ20 mg lin 1.6 mg jkg，15/後K，0.8 mgjkgを使用したあ
使用し， 50/後に，さらに， CPZ10mgを用い，皮 とでは，皮質で 5c/s前後，皮質下で， 8 cjs前後の
質，および，皮質下(視床〉脳波に徐波がでる ζ と 波が，そろって現われるようになった。
をたしかめたのち， Ritalin 0.4mgfkgを使用した。 つぎに， Ritalinの量を，はじめから増して， Rs 
30/後K，皮質下では， 5 cjs前後のこまかい波が， 使用前後の脳波をくらべてみると(図 9)，Ritalin 
比較的そろって現われるようになる。皮質では，ほ 1.0 mg/kgを使用すると，前にのべたように，速波
とんど変化はみられない。さらに， 40/後fr，Ritalin が現われるが，151でほとんどもとにもどる。そこ 
0.4mg/kg使用したが，注射後， 30/ごろになると， で， Rs 1.0 mg fkgを用い， 60/後に，同じく， Rita-
皮質下では，さら K，規則的な 5cjs波が連続する lin 1.0 mg jkgを使用すると， Ritalinの速波は，
ようになる。その後， 30〆ごとに， 2回 0.4mg/kg使 すくなくとも， 10/後には，消失する。さらに， 1.5 
用し?こが，みるべき変化は現われない。 mgjkgを使用すると， 15'後でも， Ritalinの影響
つぎに， Opromazineを使用する前後の Ratalin は完全には消えない。
Fig. 4. Fig. 5. 
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すなわち， Ritalin 1.0 mgjkg によっておとる変
化は， Rs 1.0 mgjkg使用後では， 1.0~1.5mg/kg 
の間で，お ζることになる。 
d) LSD-25との関係 
LSD-25は，臨床的K，特有な精神作用をもつが，
また，脳波的lζ も，ウサギで，振巾の減少と，同期
性の充進をみる。そこで，精神々経賦活剤である 
Ritalinが， LSD-25の使用前後において，脳波的 
K，どのような態度を示すかを観察した(図 10)。
まず， Ritalin 1.0 mgjkgを使用し， Ritalin に
よる脳波の変化を確かめたのち， LSD-25 30 rjkg 
を静注し， 60'後に， Ritalin 1.0 mgjkgを，同様に
使用した。 LSD-25使用後は， Ritalin による速波
は，かえって，現われにくくなり，ほとんど Rita・ 
lin影響をうけない。そ乙で，さらに， CPZ 25mg 
を使用しておいて， Ritalin 1.0 mg/kgを使用して
みると，注射後 Y後で，軽度l乙，速波の出現をみる
が，はじめの Ritalin使用のきいの速波の出現には
及ばない。
すなわち， Ritalinと LSD-25の開花は，すぐな
くとも，この使用量では，相乗作用は，あきらかで、
ない。
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B. 臨康観察〔表 1) 
1. 自覚症状
おもに，うつ的傾向，ないしは，睡気を訴える患
者について観察した。うつ症状を示す粘液水腫の患
者は，かえって，不安感を訴え，涙を流すようにな
り，脳波を記録するのにも困難な状態になった。睡
気を訴える本態性高血圧症2例を含む 3例について
は，そのうち，. 2例は，意識がはっきりしたと訴え
た。また，事故iとより，電撃ショックをうけた (200 
V，3分)あとの頭痛，頭重を訴えている症例では， 
Ritalin使用後， 2~3 日間は，気分爽快感がつづ 
tvy"v九九jV-A/'V'VW"叫J叫~ヘMJ1[Vぃ、へ 
叫FvγJ小J0I勺'VVH'\/~nJ1吋rr/I.
がs'、 
NvVw~へ州取町ムペ戸、ρ
き，著効をみたが，冠動脈硬化をともなう胃神経症
と，神経症の頭痛には効果を示さなかった。 
2. 血圧，および，心拍数
血圧については，まえに，動物実験において，血
圧の動揺と，軽度の上芽があることをみたが，臨床
的lこも，多かれ，少かれ上昇の傾向を示す。すなわ
ち，自律神経緊張異常症である本態性高血圧症の 2
例では，両例とも，縮期圧 40mmHg，弛期圧 20 
mmHg前後の，あきらかな上昇を示した。 とれに
反して，神経症の患者では，有意の変イじはみられな 
~'o 
l 
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Tab. 
No. Narne Diagnosis Clinical Examination 
Subjective 
Cornplaint 
Using 
sumbcgut-
51 Essential liquor 2107~c100rnrn H 20 drowsiness 
1 O. F. Hypertension cel1 number 3/3 15 
f (K. W. llb) Urine :normal headache 
27 2 Months after red cell nurnber: 407x 10
4 drowsiness 
2 S.1¥在. Operation of white H :3，800 benurnbed foot 10 
位 1 Stornach Ulcer Hb.: 82% and hand 
3 A. Y. 
51 
f 
Essential 
Hypertension 
(K. W. lla) 
liquor: norrnal 
Urinee，PSP: normal 
drowsiness 
10 
4 K. Y. 
70 
rn 
Coronary 
Sclerosis 
(K. W. llb) 
Gastric 
Urine: normal headache 
(l-occipital) 10 
Neurosis 
5 F. T. 49 f Myxoederna depression 10 
liver furnction: norrnal 
6 O. Y. ぉul|l Duodenal 
Uicer 
red cell nurnber: 535x 104 
white " :4，900 Hb: 95%， urine: normal 
10 
7 H. S. 31 
立 1 
Accidental 
Electric Shock 
(200V，3') 
onfpoMlfoiangldimeinaolEogical andresearch: 
ngs 
headache (十) 
dep3Sr1essive State 
lassitude 
10 
8 T. T. 24 f Neurosis 
headache 
spfhatoinugluodef，ranolexia 10 
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1. 
ny 
Subjecfive B. P. & P. R. EEG Premedi-
CompRliatint 
after Ritalin after cation(官) (/min.) beforeUsing 
rhythmic pattern15ノ :oOfpCprhes-t 168/72~→~206/90slOn snxl3tiyag0sl~h，/rezsodprycgfa，mdcμbyiVuasrIvsnthlαs1y0-atd0h8c1μmst~icVvh1cu0a， ， 皿:t5lay paroxysmal bursts /
30': a hot fi.t 48 0ノ9→ 49 disappeared 
15〆: mainly 15 c/s，10--20μV 15ぺ increasein ampli-96/54~→~182/112drowsiness low voltage pattern tude and α-waue /(一〉 45'66 
fart wave .disappeared， Isomytal 
→ 76 
15' : [……~182/112146/90~→ --60μV patterndrowsiness 
08l 
dysrhythwic pa'ttern，de-(一) 0.4g i.v.i281AU92Ih1s0yoctnhjlmsy， 80I~npja1et2ct0etlrponV -crease in amplitudetiacl n dayftser 
mainly 5--6 c/s， 50--80no change 
106/66~→~114/72 3b615V0y'tb~h:um4pr5fsa1r'tcnosnedιtsailsail1cg4htfaitcavlrsjy 100μysr-du，igtey :， VμV pattern 
/ 
45' st wave52 → 56 
continued 
no change of EEG pat-teaving 112/70~→~150/84 
3T(06bImEeMyfgroa/rsdei)aYmaztnahglmy (10pU~at2tZ0eOrcμn/Vec s， lowvolta 0--2 p.) tern1→5J 56 rhythmi58 
30': increase in ampli-130/50 ~→~134/84 p皿 tne(rly2n04μ~V8)cd/ys，hythmictagatIe rlow vol- tudreh，yShowed tendency /72→ no change to rhythmic pattern 
headache(ー〉 108/50~→~124/76 d30ys~rh5y0thμmVic， 10~15cm/asl， rbythmicα・activity 
paroxys /3→ 6058 0ノ bursts}no山昭 
rhythmic α-activity no change of EEG pat-no change 102/35 ~→~116/74 
/(normal pattern) tern6→0' 6060 
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心拍数の変化は，不安状態を示した粘液水腫の症
例では， Ritalin使用前に，毎分 58であったが，
15'後K，104になった以外は，毎分 10以上の変化
はみられない。ただし，心拍数は，すくなくとも，
減る傾向はみられない。 ι
3.脳波
さきにのべた動物実験では，一般に， Ritalinを
Fig. 
E:tg_Un__j立旦'3 5ubcvt. jづ-
beJ帥
止必Ed 川小仇VωJ伽附九、い勺 川川附山J
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使用すると，とくに，皮質誘導で，速波をあらわす
傾向を示すが，臨床例 8例で観察すると，かならず 
しも，一定の傾向を示さない。
の脳波を示す本態性dysrhythmic乙，lあきらか 
高血圧症，十二指腸潰蕩症，および，電撃ショック 
事故後の症例(図 11)では， rhythmicの脳波を示
すよう Kなり，他の本態性高血圧症では， rhythmic 
13. 
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Tab. 2. 
before 30' 60' 90' 
〈ωb.O 
(%) (%) (%) (%) (%) 
110.F. 51 f 
m.p. 88.3 m.s. 81.7( - 7.5) 
() 
叫 γO(十 6.5) 87.0( - 1.5)15 
31.3十100.6 31.3( iOO.6)1 28.1(十80.2)m.a. 15.6μV 28.1(十80.2) 28.1( +80.2) 
2 S.M.127 m 
m.p. 78.3 m.s. 8叫 95〉|州十1921州十1叫 85.0(十 8.4)
.10 
m.a. 12.4μV 13.7( + 1.05) 13.8(十11.6)[ 19.3( +55.7)1 15.1(+21.8) 21.1( +71.0) 
3IA.Y. 51 10 
82.3( + 8.3) 83.0(十 9.2)制(十吋 ( ー 〉 81.7( + 7.5) 
m.a. 29.4μV 26.3( -11.1) 25.0(ー  14.9) 40.6( +38.1) 一(ー)28.1(- 4.4) 
4IK.Y. 70 
m.p. 93.3 m.s. 
10 
回 7(話。十 2.8) 90.0(ー  3.5) 66.3( -28:9) 一(ー〉 
m 
m.a. 22.9μV 21.4( -6.6)[ 16.6( -28.8) 17.0(ー 25.8) 20.4( -10.9) 一(一) 
51F .1'.149 f 
m.p. 92.7 m.s. 
10 一 …一…5) 108.0(十16.5) m.a. 12.4μV 11.3(- 8.9)[ 10.5( -15.3) 11.1( -10.5)[ 11.3( - 8.9) 14.3( + 15.3) 
610.Y. 
102.3(ー 20.0) 110.7( :--13.5) l11.7(ー  12.7) 1制(十 :'~~I 貯 7( -23.9) 
m.a. 13.3μV 12.5( -6.0) 12.3( - 7.5) 12.5( - 6.0) 13.1( - 1.5)[ 12.3.(ー  7.5) 
7 1H.S. 31 
m.p.ll1.0 m.s. 
10 
101.3( -8.7) 99.3(吋 99.9( -lQ.O) 100.3( -9.6) 
立1 
m.a. 16.4μV 18.9( + 15.2) 28.6(十74.3)[ 16.2( - 1.2) 22.9( +39.6) 18.9(十15.2) 
f 
m.p.103.4 m.s. 
10 
98.3( - 4.9) 96.0( - 7.2) 98.0(ー  5.2) 99.0( -4.2) 102.3( - 1.1) 
m.a. 16.4μV 22.9(十39.6) 23.9(十45.8) 21.4(十30.5) 24.3( +48.2) 28.6(十74.4) 
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Fig. 14. Fig. 15. 
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-5%0・
とはならなかった。また，不安状態を示した粘液水
腫の症例では，前にのべたように，他の症状に変化
をみたにもかかわらず，脳波的には;変化はみとめ
られなかった(図 12)。また，神経症の症例(図 13)
も，変化をみなかった。
平均周期，および，振巾についてみると(表 2)，
薬物使用前の値にくらべて，その変化の程度(%)
を，いずれも，左前頭部誘導について観察したが， 
平均周期では，士10%以上の変化を有意の変化とす 
ると，あきらかに， +10%以上変化したものは 2 
例， -10%以上のものも 2例である。また，平均振
巾では，士20%以上の変化を有意の変化とすると，
+20%以上は 5例， -20%以上は 1例であり，一般
に，振巾は，増す傾向を示すといえる(図 14，15)。
IV. まとめ
精神々経賦活剤といわれる Ritalinについ尤，実
験的，臨床的，および，脳波的観察をおこなった。
動物実験では，すべて，ウサギを用いて観察し
Tこ。血圧，および，呼吸では， Ritalin 0.5 mgjkg 
を使用すると，一過性の血圧上昇をみるが，呼吸に
は，ほとんど，変化はみられない。1.0mgjkgを使
用すると，同様の血圧上昇は，いちじるしくなり，
全体としての血圧上昇，および，呼吸振巾の増し
は，あきらかとなる。さらに， Ritalin を 2~4mgj
kg K増量すると，血圧は，注射直後R.，一時的に
下降したのち，動揺がはげしくなり，呼吸振巾は増
すとともに不整となる。同時K，ウサギは，不安状
態を示し，体動はげしく，舌を出して，あばれるよ
うになる。そこで， CPZ 10 mg jkgを使用すると，
ただちに死亡した。これは，臨床的にも， Ritalin 
を大量使用した後K，鎮静剤を用いるさいに，充分
注意しなくてはならないと考える。
肌.P. 宵l.a. 
+.$01 LF 
+与o 
+30 
-60 
LF 
15' 30' 争5' 60' '10' 
1ー00 
% 
心電曲線では， Ritalin 0.5 mgjkg使用後は，や
や，頻拍化し， STJ.]I.mは，まず，すべて下降し， 
Trは平低化するが，ときとして， STの下降は消え
る。また， 1. 0 mgjkgを使用すると， Tn.mの増高す
るものと， Tr.n.mが平低化するものが交互に現わ
れる。さらに， 2.0 mgjkg K増すと，頻拍化の傾向
がつよくなり， QRS群の電位も減り，乙 ζ でも，
T増高と平低化が交互にあらわれるようになる。
4.0mg K増しでも，同様の変化をみた。ついで，
CPZを使用すると，心室内伝達障害を経て，房室ブ
ロックとなり死亡した。
脳波では， Ritalin R.よって，周期の減少がいち 
じるしくなり，とくに，皮質では，速波の混入とと
もに，振巾の増しをみる。 CPZとの拾抗作用は，あ
きらかではないが，皮質よりも，皮質下のほうが， 
相互に影響をうけやすい。 Rsとの関係をみると，
軽度の拾抗作用を示し， Rs使用後は，末処置のさ
いとくらべて， Ritalin脳波は出現し難くなる。ま
た，われわれの使用量では， LSD-25との相乗作用 
は，あきらかではない。
臨床的lζ急性使用すると， うつ状態を示す粘液水
腫の症例では，効果を示さなかったが，睡気を訴え
る本態性高血圧症では，ある程度効果がある。 ま
た，事故によって電気ショックを受けたのち，頭
痛，頭重を訴えていた患者には，著効をみたが，神 
経症の症例には，効果はみられなかった。血圧は，
多かれ，少かれ，上昇の傾向をみるが，自律神経緊
張異常の傾向をもっ症例では，その程度はつよい。
心拍数の変化は，あきらかでないが，すくな〈と
も，減る傾向はない。
さいとに，脳波の変化をみると， dysrhythmyを
示す 3例は，あきらかに， rhythmicとなったが，
症状の変化した粘液水腫，および，神経症の症例で
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は，脳波の変化をみなかった。平均周期では，一定
の傾向はないが，振巾は，一般に増す傾向を示す。
稿を終るにあたり，終始，御懇篤な御指導と
厳正な御校閲を賜わった，恩師斎藤十六教授に深
謝いたします。また，御援助いただいた石川和
夫博士に，御礼申しあげます。
なお，本研究に要した費用の一部は，昭和33

年度文部省科学研究費交付金，昭和34年度文部 

省科学試験研究費補助金によった。

参者文献
1.秋元波留夫・ほか: 脳と神経， 10，711，1958. 

2. Drazdo，A. u. Schmidt，M.: Med. Mschr.， 

8，393~395， 1954. 

3. Drazdo，A. u. Schmidt，M.: Med. Mschr.， 

8，306---310，1954. 

4.槽山謙二・ほか:綜合臨床， 7，840，1958. 

Klin.J.:，F. u. Tripod，Gross，R.，Meier 5. 

Wschr.， 19/20，445---450，1954. 

6.諏訪 望・ほか: 日本臨床， 15，t355，1957. 

